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!!&摘要'!目的!建立雌性昆明小鼠慢性轻度不可预见性应激!Ge96"动物模型#探讨在心理应激状态下#热

休克蛋白W#!@6(W#"是否参与机体对胚胎的应激保护作用(方法!将)##只雌性昆明小鼠以^种应激因子在

:U,内随机应用造模#并分为轻度+中度和重度应激)组(对照组!M#只"不造模(通过孕马血清促性腺激素)人绒

毛膜促性腺激素促排卵#观察卵巢反应及胚胎发育潜能*采用免疫荧光染色及实时荧光定量(GF检测 @6(W#在

:D细胞胚胎及孕$,!X$"胚胎中的表达(结果!:U,Ge96刺激后#实验组小鼠轻度应激占M#Z!"M#只"#中度应

激占):Z!̂!只"#重度应激占"UZ!M$只"(促排卵后#轻度应激组小鼠:D细胞胚胎数+X$胚胎数和优胚率等与对

照组比较差异均无统计学意义#而中+重度应激组小鼠较对照降低!$$#L#M"(免疫荧光染色和实时荧光定量

(GF显示 @6(W#在轻+中度应激组小鼠:D细胞胚胎和X$胚胎中的表达高于对照组!$$#L#M"#而重度应激组较

对照组差异无统计学意义(结论!Ge96刺激后 @6(W#的表达升高#可能与其应激保护作用有关(

&关键词'!热休克蛋白W#!慢性轻度不可预见性应激!小鼠胚胎!免疫荧光染色

.CDA,GG#>(><S":20#(M&(?#(R+>&G,.?FAE>G"=#?&B'=,-FEL%A>(#$+#B-8(=#$#D'=>AE"=A,GG!#567*8'D8:J#

#/H%D*:#L"!3-7#I4!062:#M"5N2#O5!#*:J##5%D*:J'P-7
# ;A-,=8C2)>7F-(-C7)7:-&-:>-=#3-+>

&D7:*%-)8:C/:7F-=+7>BE8+,7>*9#%7)D2*:/:7F-=+7>B#.-B#*Q8=*>8=B8@M7=>D<-@-)>+*:CA-9*>-C<7+-*+-+8@

38?-:*:C&D79C=-:#(7:7+>=B8@4C2)*>78: !%7)D2*:/:7F-=+7>B"#G>1=;,.!"##$"#G>-=4

# G+221*H+=,-=;4.5>+2#KD/4-3$3-*>4=;S1-3O>4##"$"!)L?+/

&8FG=A'$='!IFJ,$=#*,!E+/14*.215>11OH21**-+=+0>145*>+?<H2+51-=W#!@6(W#"-=/-?11/J2Q+*S-5>5>1

*5-/.345-+=+0?>2+=-?/-3,4=5-?-H45+2Q*521**!Ge96"5+01/431c.=/-=;/-?1L+,=%>-G!E>211>.=,21,*01/431

c.=/-=;/-?1S121*521**1,JQ^?>2+=-?/-3,.=H21,-?54J31*521**04?5+2*0+2:U,4Q*4=,5>1=,-P-,1,-=5+5>211

;2+.H*+0/-3,#/+,124514=,*1P121*521**L(96Y)>GYS4*/14*.21,5+4**1**5>1-=,.?5-+=+0*.H12+P.345-+=#

4=,+P42-4=21*H+=*14=,1/J2Q+,1P13+H/1=5H+51=5-43S121+J*12P1,LE>11OH21**-+=+0@6(W#-=:D?1331/J2Q+*

4=,,4Q$1/J2Q+*S4*,151?51,JQ-//.=+03.+21*?1=?14=,21435-/1H+3Q/124*1?>4-=214?5-+=!FED(GF"LK,G&B=G

&0512:U,Ge96*5-/.345-+=#5>12451+0/-?1-=/-3,#/+,124514=,*1P121*521**S121M#Z#):Z 4=,"UZ#

21*H1?5-P13QLC=5>1/-3,*521**;2+.H#+P42-4=21*H+=*14=,++?Q51,1P13+H/1=5H+51=5-43S121*-/-3425+5>+*1+0

?+=52+3#S>-31@6(W#1OH21**-+=+05>11/J2Q+*S4**-;=-0-?4=53Q>-;>12!$$#L#M"LC=5>1*1P121*521**;2+.H#

+P42-4=21*H+=*14=,++?Q51,1P13+H/1=5H+51=5-43S121*-;=-0-?4=53Q,1?214*1,?+/H421,S-5>5>1?+=52+3;2+.H

!$$#N#M"#S>-31@6(W#1OH21**-+=S4**-/-3425+5>45+0?+=52+3LL>($B&G#>(!@6(W#+P121OH21**-+=+J*12P1,-=

5>11/J2Q+*/4QJ1213451,5+-5*H2+5115-P11001?54;4-=*5?>2+=-?.=H21,-?54J31*521**L

&M,EN>A-G'! !@145*>+?<H2+51-=W#! !G>2+=-?.=H21,-?54J31/-3,*521**! ! 9+.*11/J2Q+*! !

C//.=+03.+21*?1=?1

!!不孕症患者在就诊及治疗过程中存在不同形式

不同程度的心理应激状态
." )/(学者们在探讨应激

对生殖功能的影响机制过程中常选择动物模型#其

中慢性轻度不可预见性应激!?>2+=-?.=H21,-?54J31

/-3,*521**#Ge96"动物模型应用较多(Ge96动

物模型是运用情绪应激的方法#使动物出现抑郁状

" 四川省科技厅科技支撑计划项目!%+L:#"!6f##MM"资助

# 通信作者#KD/4-3$3-*>4=;S1-3O>4##"$"!)L?+/

态+兴趣丧失+快感缺乏等表现#与人体抑郁症的临

床表现类似
.$ M/(本课题组前期研究提示#该情绪

应激模型动物生殖功能减退
.!/#但是否存在保护机

制尚不清楚(

热休克蛋白W#!>145*>+?<H2+51-=W##@6(W#"

是一种应激保护蛋白#它既能发挥分子伴侣的作用#

也能通过抗细胞凋亡+抗氧化应激+调节免疫应答等

方式达到对细胞应激反应的保护作用
.W/(@6(W#

存在于女性生殖系统包括卵巢+子宫内膜+蜕膜+胎
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盘和羊水等#可能参与卵子发生和胚胎发育.U/(文

献报道在一定程度热应激和高氧应激状态下#动物

胚胎@6(W#表达升高
.̂ "#/#可能与 @6(W#的应激

保护作用相关(而在心理应激状态下#小鼠胚胎

@6(W#的表达是否也会升高#目前尚无相关报道(

本研究对昆明小鼠进行为期:U,的Ge96刺

激#观察小鼠所产生的心理反应程度#探讨 @6(W#

在不同应激程度小鼠胚胎中的表达及作用(

1!对象与方法

1L1!实验动物

昆明纯种小鼠#购于四川大学实验动物中心,动

物合格证号$6Gdc!川":#")D#:!-(其中雌性小鼠

)M#只#$%M周龄#体质量"U%::;#每笼饲养M只*

雄性小鼠:#只#M%!周龄#体质量::%:M;#每笼"

只单独饲养#合笼备用(正常饲养条件$自由摄食+

饮水#":>光照#环境温度"U%:: [#相对湿度

$#Z%!#Z(雌性小鼠正常饲养M,后采用随机数

字表法将其分为对照组!M#只"和实验组!)##只"(

1L/!实验方法

1L/L1!Ge96造模方法!对照组小鼠正常饲养#

实验组小鼠进行Ge96造模(实验组小鼠采用本

课题组前期研究的方法
.!/
进行Ge96刺激#以^种

应激因子在:U,内随机应用#每日一种#每种累计

:%$次#使动物不能预料刺激的发生(̂ 种应激因

子如下$)潮湿垫料和倾斜饲养:$>!将:##/'水

加入有垫料的笼底#并将小鼠笼子倾斜$Ml"**禁

食:$>*+禁水:$>*,高温"#/-=!$#[环境"*-

夹尾"/-=!距尾根"?/夹铁质小书夹"*.$[冰

水游泳M/-=*/束缚应激$>*0陌生异常物品!如

塑料杯+木勺+碎布片等"*1孤养:$>(

1L/L/!Ge96造模观察指标!)旷场实验(在造

模第:U天#用旷场实验观察各组小鼠行为的变化(

观察时将单只小鼠置于长宽各!#?/+高$#?/光

洁敞箱中央#敞箱底面划分为:M个等边方格#内面

用黑漆涂满(记录小鼠M/-=内的动作行为表现#

包括在中央格停留时间+跨格次数+竖立次数+理毛

次数及粪便粒数(*糖水消耗实验(在造模前",

及造模第:U天进行糖水消耗实验#在进行糖水消耗

实验时#实验组小鼠均单笼饲养#每只小鼠加:Z蔗

糖溶液)#/'#同时禁食#计算小鼠$>内饮用:Z

蔗糖溶液的量(

1L/L6!Ge96程度分级!按照本课题组前期研究

的方法
.""/#根据旷场实验中的中央格停留时间+跨

格次数和竖立次数将Ge96小鼠分为轻度+中度和

重度应激)组(轻度$中央格停留时间!%U*#跨格

次数 #̂%"#M格#竖立次数"$%"!次*中度$中央格

停留时间^%""*#跨格次数WM%Û 格#竖立次数

""%")次*重度$中央格停留时间":%"$*#跨格次

数!#%W$格#竖立次数U%"#次()项指标中有一

项达到重度标准即归为重度应激组#以此类推(

1L/L3!超排卵方案!实验组及对照组性成熟雌性

小鼠于下午$点腹腔内注射孕马血清促性腺激素

!H21;=4=5/421*12./;+=4,+52+H-=#(96Y#天津

实验动物中心""#e#$U>后腹腔注射人绒毛膜促

性腺激素!>./4=?>+2-+=-?;+=4,+52+H-=#@GY#上

海生物化学制药厂""#e(

1L/L5!卵母细胞的获取!取对照组及轻+中+重度

应激组性成熟小鼠各"#只进行(96Y)@GY促排

卵#@GY注射后":%"$>采用脱臼法处死小鼠#于

卵巢与子宫之间找到并取出双侧输卵管#置于预热

至)W[的 9:培养基中#在解剖显微镜下以"号注

射器针尖纵行拨开输卵管#以 9:培养基冲洗#寻找

卵母细胞!卵冠丘复合物"并计数(

1L/LP!:D细胞胚胎的获取!取对照组及轻+中+重

度应激组性成熟小鼠各:#只进行(96Y)@GY促

排卵#@GY注射后即与性成熟雄鼠:a"合笼#次日

U点观察阴栓并与雄鼠分开#见阴栓当日为孕",(

孕:,下午:点!相当于见阴栓后)#>或 @GY注

射后$!>"采用脱臼法处死雌性小鼠#于卵巢与子

宫之间找到并取出双侧输卵管#置于预热至)W[的

9:培养基中#在解剖显微镜下以"号注射器针尖

纵行拨开输卵管#以 9:培养基冲洗#寻找:D细胞期

胚胎并计数(用体积分数为$Z的多聚甲醛固定以

备免疫荧光检测或直接冻存于_W#[以备实时荧

光定量(GF检测(

1L/L2!孕$,!X$"胚胎!囊胚+桑葚胚"的获取!取

对照组及轻+中+重度应激组受孕小鼠各:#只于孕

$,下午:点采用脱臼法处死#分离并切断双侧子

宫#放入预热至)W[的厄尔!K42310*"平衡盐溶液

中(在解剖显微镜下#用"/'注射器以K42310*平

衡盐溶液冲洗宫腔#)W[孵箱内静置)#/-=后在

体视显微镜下寻找胚胎并计数(用体积分数为$Z

多聚甲醛固定以备免疫荧光检测或直接冻于

_W#[以备实时荧光定量(GF检测(

1L/L4!小鼠胚胎的评分标准!小鼠胚胎的评分参

照人类胚胎的评分标准
.":/#共分为六级胚胎#其中

一级+二级和三级胚胎定为优质胚胎(一级胚胎评

!"M
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分标准为卵裂球均匀规则#折光度适中#透明带完

整#无碎片或碎片体积小于胚胎体积的"#Z*二级

胚胎为卵裂球不均匀欠规则#折光度稍差#碎片体

积小于胚胎体积的"#Z*三级胚胎为碎片体积小于

胚胎体积的M#Z#剩余卵裂球形态和折光度与二级

胚胎相当#透明带完整(

1L/LU!胚胎免疫荧光染色!将获得的:D细胞胚胎

和X$胚胎进行免疫荧光染色#每组各)#个:D细胞

胚胎和)#个 X$胚胎(基本步骤$)体积分数为

$Z的多聚甲醛室温固定"M/-=#(86洗)次**含

#L"ZE2-5+=的(86室温打孔"#/-=#(86洗)次*

+含)Z86&的(86封闭)#/-=#)W[*,"a"##

稀释的@6(W#一抗!&J?4/公司"#$[过夜#(86

洗)次*-"a"##稀释的羊抗鼠荧光二抗!中杉金

桥生物科技公司"#)W [#)#/-=#(86洗)次*.

#NM!;)/' @+1?>*5)):MU染核)#/-=#(86洗)

次*/甘油封片#在共聚焦显微镜下观察并拍照(

该实验每次均设有阴性对照组#即封闭液代替

一抗孵育过夜(阳性界定为激光共聚焦显微镜下见

明亮的红色荧光+各细胞期胚胎的细胞轮廓能够清

晰地呈现*阴性则看不到明亮的红色荧光(

1L/L10!实时荧光定量 (GF!E%$W#引物由

(2-/12(2-/-12ML#引物设计软件设计#并由生工生

物工程!上海"股份有限公司合成(E%$W#正向引

物序列M]DY&YY&YEEG&&Y&YY&&YD)]#反向

引 物 系 列 M]DEY&EYY&EYEYE&Y&&YEGD)](

内 参 基 因 #D4?5-=# 正 向 引 物 序 列 M]D

G&GEYEYGGG&EGE&GY&D)]#反向引物系列M]D

&EYEG&GYG&GY&EEEGGD)](提取物为M#个

:D细胞胚胎和)#个X$胚胎(反应体系$正向引物

"!'#反向引物"!'#74*565425e=-P12*436A8F

Y211= 94*512"#!'#模板 !?X%&"M!'#@:B

)!'(实时荧光定量 (GF 在 &8CŴ## !&HH3-1,

8-+*Q*51/*#7+*512G-5Q#G&#e6&"上运行#其程

序如下$̂M[预变性"#/-=*随后$M个循环扩增#

条件依次为 M̂["M*#M![)#*#W:[)#**最后

进行熔解曲线的数据采集#条件依次为 M̂["M*#

!#["M*#随后按照:Z的递增速度进行缓慢升温#

升温时间为)#/-=#温度从!#[升至 M̂[(记录

对照组和实验组G5值#按照:_&&G5
的方法进行量化

分析#以对照组为"#得出实验组的相对值(

1L6!统计学方法

计量资料以%Gb+表示#两组间比较采用>检

验#多组间比较采用方差分析#组间两两比较采用

'6X检验*计数资料采用百分比表示#多组间比较

采用2
:
检验#组间两两比较采用2

:
分割法(相关

性分析采用直线相关性分析法(!j#L#M(

/!结果

/Q1!L)+"刺激/4-后小鼠应激情况及程度分级

Ge96刺激:U,后#实验组小鼠在旷场实验中

的中央格停留时间和粪便粒数较对照组增加#差异

有统计学意义!$$#L#M"*实验组小鼠跨格次数和

竖立次数较对照组减少#差异有统计学意义!$$

#N#M"*两组小鼠的理毛次数差异无统计学意义(实

验组小鼠$>内饮用:Z糖水的量较对照组减少#差

异有统计学意义!$$#L#M"(见表"(

表1!L)+"刺激/4-后小鼠旷场实验及糖水消耗实验

;'FB,1!ID,(<#,B-=,G='(-G&$A>G,$>(G&?D=#>(=,G=A,G&B=G'<=,A/4

-'EG><$%A>(#$&(DA,-#$='FB,?#B-G=A,GG!L)+""

G+=52+3;2+.H
!:jM#"

6521**1,;2+.H
!:j)##" $

E-/1*H1=5-=?1=512)* $b: ""b$ $#L#M

X-*54=?1/+P1,!?+.=5*
!+0?2+**3455-?1*"

"W:b)̂ U#b:: $#L#M

F142-=;?+.=5)5-/1* $"bU ":bM $#L#M

Y2++/-=;?+.=5)5-/1* )b" $b" &#L#M

X101?45-+=!?+.=5*+0
!01?43J+3-"

:b" $b: $#L#M

6.?2+*1?+=*./H5-+=)

!!;)$>"
$b: :b" $#L#M

!!根据中央格停留时间+跨格次数及竖立次数将

实验小鼠分为轻度+中度及重度应激)组(在)##

只实验小鼠中#轻度应激"M#只!M#Z"#中度应激

!̂只!):Z"#重度应激M$只!"UZ"(

/L/!不同应激程度小鼠的促排卵情况

Ge96刺激:U,后#轻度+中度+重度应激组和

对照组小鼠促排卵情况见表:(结果显示#$组小鼠

的获卵数+受精率+:D细胞胚胎数+X$胚胎数+优胚

数+优胚率和囊胚数差异均有统计学意义!$$

#N#M"(上述指标在轻度应激组和对照组之间差异

无统计学意义#而中+重度应激组较对照组降低

!$$#L#M"#且重度应激组较中度应激组降低!$$

#N#M"(

/Q6!S":20在不同应激程度小鼠/T细胞胚胎及 3̂

胚胎中的表达

免疫荧光染色结果显示#@6(W#在实验组小鼠

:D细胞胚胎及X$胚胎中主要呈阳性表达#表达部位

在包膜或透明带!附图"(统计学分析显示#@6(W#

在轻度+中度+重度应激组和对照组$组的:D细胞胚

胎和X$胚胎的阳性表达率差异有统计学意义!$$

#N#M"(@6(W#在轻+中度应激组的表达较对照组

W"M
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升高!$$#L#M"#且轻度应激组较中度应激组升高

!$$#N#M"#而在重度应激组和对照组之间差异无

统计学意义(见表)(

FED(GF结果显示#E%$W#/F%&在轻度+中

度+重度应激组和对照组$组的:D细胞胚胎和X$

胚胎中的表达差异有统计学意义!$$#L#M"(

E%$W#/F%&在轻+中度应激组的表达较对照组

升高!$$#L#M"#且轻度应激组较中度应激组升高

!$$#N#M"#而在重度应激组和对照组之间差异无

统计学意义(见表)(

表/!L)+"刺激/4-后小鼠促排卵情况

;'FB,/! ,̂*,B>D?,(=D>=,(=#'B><>>$E=,G'(-,?FAE>G'<=,A/4-'EG><L)+"

C51/ :# G+=52+3;2+.H
9-3,*521**

;2+.H
9+,12451*521**

;2+.H
61P121*521**

;2+.H
$

G+.=5*+0++?Q51* "# ))bU :̂ b! :"b!" "Mb$"#3 $#L#M

7125-3-V45-+=2451 :# UUZ WUZ !"Z" )UZ"#3 $#L#M

G+.=5*+0:D?1331/J2Q+* :# :WbM ::b$ "Mb$" Ub:"#3 $#L#M

G+.=5*+0X$1/J2Q+* :# :Wb$ "Wb) "#b)" $b:"#3 $#L#M

G+.=5*+0>-;>\.43-5Q1/J2Q+* :# :#b$ ":b$ Mb:" "b""#3 $#L#M

@-;>\.43-5Q1/J2Q+2451 :# UMZ W$Z M#Z" :MZ"#3 $#L#M

G+.=5*+0J34*5+?Q*5* :# Ub) Mb: :b"" "b""#3 $#L#M

834*5+?Q*5-=0+2/45-+=2451 :# )MZ :WZ :#Z :$Z &#L#M

!!#=./J12+0/-?1L" $$#L#M#P*L?+=52+3;2+.H*3 $$#N#M#P*L/+,12451*521**;2+.H

附图!免疫荧光法检测S":20在小鼠/T细胞胚胎及 3̂胚胎中的表达(]104

@#R!.CDA,GG#>(><S":20#(/T$,BB,?FAE>G'(- 3̂,?FAE>G-,?>(G=A'=,-FE#??&(><B&>A,G$,(=G='#(#(RQ]104

&$:D?1331/J2Q+02+/4*521**1,/+.*1*8$:D?1331/J2Q++04?+=52+3/+.*1*G$X$1/J2Q+02+/4*521**1,/+.*1*X$X$1/J2Q++04

?+=52+3/+.*1

表6!S":20在小鼠/T细胞胚胎及 3̂胚胎中的表达

;'FB,6!.CDA,GG#>(><S":20#(/T$,BB'(--'E3,?FAE>G'G?,'G&A,-FE#??&(><B&>A,G$,($,!H@"'(-K;T:LK

KOH21**-+=+0
@6(W#

:# G+=52+3;2+.H
9-3,*521**

;2+.H
9+,12451*521**

;2+.H
61P121*521**

;2+.H
$

C7)?4*1!Z"

!(+*-5-P1:D?1331/J2Q+* )# )!"#" :!!UW""#3 "U!!#"" $!")" $#L#M

!(+*-5-P1X$1/J2Q+* )# !!:#" :M!U)""#3 "$!$W"" M!"W" $#L#M

FED(GF

!:D?1331/J2Q+* M# " !b:" )b""#3 "L:b" $#L#M

!X$1/J2Q+* )# " ")bM"#3 Wb)" "LMb" $#L#M

!!#=./J12+01/J2Q+*#" $$#L#M#P*L?+=52+3;2+.H*3 $$#N#M#P*L/+,12451*521**;2+.H

6!讨论

昆明小鼠是我国特有的封闭群小鼠#具有独特

的遗传学性状#是常用的实验动物之一(而在相同

强度的心理应激下#昆明小鼠是做出相同或不同程

度的应激反应#目前尚无相关报道(本研究的心理

刺激包括束缚应激+高温和孤养等^种慢性+轻度和

不可预见的应激因子#共刺激:U,(模仿人类焦虑

抑郁程度分级#我们根据旷场实验中小鼠的中央格

停留时间+跨格次数和竖立次数将应激小鼠分为轻

度+中度和重度应激)组(结果显示#Ge96刺激

:U,后#实验组小鼠出现不同程度的应激反应#轻

度应激占 M#Z#中度应激占 ):Z#重度应激占

"UZ#与人类经历应激事件所表达的情绪程度分级

U"M
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比例类似
.")/(

通过对小鼠采用(96Y)@GY促排卵治疗#结

果发现#轻度应激组小鼠的获卵数+受精率+:D细胞

胚胎数+X$胚胎数+优胚数+优胚率和囊胚数均较对

照组无明显差异#而中+重度应激组小鼠则明显降

低(此结果一方面证实Ge96降低雌性昆明小鼠

卵巢对超排卵的反应性和卵母细胞发育潜能#与本

课题组前期研究及国外其他类型小鼠研究结果一

致
."$/*另一方面提示相同应激因子刺激后#轻度应

激小鼠的生殖功能以应激保护为主#而中+重度则出

现明显的应激损伤(

"̂!:年FCEB66&等
."M/
首次阐述了果蝇唾液

腺染色体对高温的热休克反应#":年后该特征反应

的首个基因产物得以证实并命名为热休克蛋白
."!/(

@6(W#是热休克蛋白家族中结构最保守+功能最重

要+对应激条件最敏感的一员#可以对细胞应激反应

起到保护作用(本研究中给予的心理刺激是慢性轻

度不可预见性心理应激#通过免疫荧光法和实时荧

光定量(GF检测 @6(W#在小鼠:D细胞胚胎和X$

胚胎中的表达(结果显示#无论是@6(W#阳性表达

率还是 E%$W#/F%&在轻度和中度应激组较对

照组明显升高#而在重度应激组和对照组之间则无

明显差异(提示@6(W#在轻+中度应激组小鼠胚胎

中的表达升高#可能与其应激保护作用有关(

@6(W#羧基端相互作用蛋白!G@C("是目前应

激领域研究的一大热点#其在应激条件下发挥关键

的双分子开关作用
."W/(本课题组拟在下一步研究

中#以Ge96昆明小鼠孕$,胚胎为研究对象#通

过电穿孔转染特异性&E5$D*-F%& 的方法沉默

&E5$基因#进一步探讨@6(W#对胚胎应激保护的

分子机制(

综上#昆明小鼠可能对Ge96刺激做出不同程

度的应激反应#@6(W#在轻+中度应激组小鼠胚胎

中的表达升高#可能与其应激保护作用有关(

参 考 文 献

."/ (KEKF6B%8X#(CFFCE&%B 9#G@FC6EK%6K% e#->

*9LE>13+=;-5.,-=43-/H4?5+0H425=12?+H-=;-=?+.H31*

0+33+S-=;MQ142*+0.=*.??1**0.30125-3-5Q52145/1=5*L@./

F1H2+,#:##̂ #:$!W"$"!M!D"!!$L

.:/ 'e%XF#6Kh8&Kc G6#G@FC6EK%6K% e#->*9LE>1

-/H4?5+0*+?-4321345-+=*+=5>1-=?-,1=?1+0*1P121,1H21**-P1

*Q/H5+/*4/+=;-=0125-31S+/1=4=,/1=L@./ F1H2+,#

:##̂ #:$!"""$:U"#D:U:#L

.)/ 6AX6hY# 6̀ &%8KFY &6# '&9(CG G# -> *9L

F1345-+=*>-H*-=C̀ 7?+.H31*:#Q142*4051252145/1=5L@./

F1H2+,#:#""#:!!W"$"U)!D"U$:L

.$/ (K%YA'#'Ce A%#'Ce '#->*9LC=,.?-J31=-52-?+O-,1

*Q=5>4*1-*-=P+3P1,-=5>1/+,.345-+=+0,1H21**-P1J1>4P-+2*

-=,.?1, JQ .=H21,-?54J31 ?>2+=-? /-3, *521**L h

%1.2+-=034//45-+=#:#":#̂$WML,+-$"#L""U!)"W$:D:#̂$D̂D

WML

.M/ 9&dG#hC&%Y X#hC&%Y I@#->*9L6+?-43-*+345-+=D

-=,.?1,4;;21**-+= H+51=5-451*4=O-15Q4=, ,1H21**-P1D3-<1

J1>4P-+2-=/431/-?1*.JR1?51,5+.=H21,-?54J31?>2+=-?/-3,

*521**L('+6B=1#:#""#!!!"$1:#̂MM.:#"!D#$D:#/L>55H$))

SSSL=?J-L=3/L=->L;+P)H/?)425-?31*)(9G)""WU!W)L,+-$

"#L")W")R+.2=43LH+=1L##:#̂MML

.!/ 李小红#李尚为#罗!珊#等L慢性轻度不可预见性应激雌

性昆明小鼠模型在生殖医学领域应用的可行性探讨L华西医

学#:#"M#)#!"""$:#W"D:#WML

.W/ 陈!峪#丘!彦L热休克蛋白在生殖系统中的研究现状L重

庆医学#:##̂ #)U!)"$)M!D)M̂ L

.U/ %KeKF&#6(&%XBF7KF6X#YCF&'XB (#->*9LE>1

2+31+0>145*>+?<H2+51-=*-=21H2+,.?5-+=L@./ F1H2+,

eH,451#:####!!:"$"$̂D"M̂ L

.̂/ 'e7EhG#XCd XhL@*HW#1OH21**-+=4=,0.=?5-+=,.2-=;

1/J2Q+;1=1*-*LG1336521**G>4H12+=1*#"̂^̂ #$!)"$"!:D"W#L

."#/ 8KF%&FXC%CG#7&%EC%&EC(#f&%%B%C&#->*9L

KOH21**-+=+0@6(W#)@6GW#-=*S-=1J34*5+?Q*5*$1001?5*+0

+O-,45-P14=,5>12/43*521**L9+3F1H2+,X1P#:##$#!̂ !)"$

)#)D)#WL

.""/ 'Cd@#(&%Y @g#gC%'#->*9L@6(W#+P121OH21**-+=

/4QH34Q4H2+51?5-P12+31-=5>1/+.*11/J2Q+**5-/.3451,

JQGe96LF1H2+,8-+3K=,+?2-=+3#:#"M#")$":ML,+-$"#L

""U!)*":̂MUD#"MD#":)DVL

.":/ (KEKFF8L&51O5J++<+07:F7>=80125-3-V45-+=4=,4**-*51,

21H2+,.?5-+=L:=,1,L8+.2=$E>1(425>1=+= (.J3-?45-+=

Y2+.H#"̂^̂ $"UMD:#"L

.")/ 'Cd@#9&AY#YK%Y'@#->*9L84*13-=1H*Q?>+3+;-?43

*521**4=,+P42-4==+21H-=1H>2-=131P13*=1;45-P13Q4001?55>1

+.5?+/1+07:F7>=80125-3-V45-+=LYQ=1?+3K=,+?2-=+3#:#""#:W

!)"$")̂D"$)L

."$/ GB%6B'CX#7KXBEB̀ &h#9CG&'K`#->*9L6521**+2*

4001?55>121*H+=*1+0/4314=,01/431245*5+?3+/-H24/-=1-=

4/+,13+0J1>4P-+243,1*H4-2 !0+2?1,*S-/51*5"LK.2h

(>42/4?+3#:##M#M:#!"):))"$"##D"#WL

."M/ FCEB66&7&L & =1S H.00-=; H45512= -=,.?1, JQ 4

51/H1245.21*>+?<4=,X%(-=,2+*+H>-34LG1339+3'-016?-#

"̂!:#"U!":"$MW"DMW)L

."!/ EC66CKFK&# 9CEG@K'' @c#EF&GA eL (2+51-=

*Q=5>1*-*-=*43-P42Q;434=,*+0X2+*+H>-34 /134=+;4*512$

21345-+=5+?>2+/+*+/43H.00*Lh9+38-+3#"̂W$#U$!)"$)ÛD
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